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RESUMO 
A Borreliose de Lyme (BL) é uma doença infeciosa, multissistémica e emergente. É 
causada por bactérias (espiroquetas) do complexo Borrelia burgdorferi sensu lato (s.l.), 
que são transmitidas aos humanos e animais, pela mordedura de carraças (ixodídeos), 
principalmente da espécie Ixodes ricinus. Em Portugal a borreliose de Lyme é uma doença 
de notificação obrigatória desde 1999, no entanto é subdiagnosticada, o que em parte se 
deve ao facto de cursar com sinais e sintomas sobreponíveis a outras doenças e ainda, 
porque pode evoluir de forma assintomática. De facto, tem-se verificado que há indivíduos 
que apesar de terem sido infetados por borrélias, não desenvolvem sintomas clínicos. Por 
outro lado, também se sabe que estas bactérias são capazes de sobreviver nos componentes 
sanguíneos após dádiva de sangue pelo que se questiona a possibilidade de transmissão 
deste agente infecioso por hemotransfusão. 
O principal objetivo deste estudo foi determinar os indivíduos com anticorpos anti- B. 
burgdorferi s.l. e relacionar esses achados com as características socio demográficas, 
clínicas, de viagens e fatores de risco de infeção. 
Para esta investigação, foram colhidas 129 amostras de sangue, obtidas de igual número 
de participantes (voluntários) assintomáticos para BL, aos quais se solicitou também o 
preenchimento de um inquérito clínico-epidemiológico sob consentimento informado. Os 
respetivos soros foram avaliados laboratorialmente por dois testes: Imunofluorescência 
Indireta (IFA), como teste de rastreio, seguido de um teste confirmatório, Western Blot 
(WB), nas amostras com resultado positivo ou borderline, isto é, com título ≥1/256 ou 
1/128, respetivamente. Foram reativas para IFA, 41 amostras (31,8%). Destas, a avaliação 
pelo WB -IgM e -IgG revelou reatividade específica para BL em nove (9) dos indivíduos, 
com a seguinte distribuição: três amostras positivas (duas para IgM e uma para IgG) e 
seis com resultados borderline (duas para IgM e quatro para IgG). Apesar destes nove 
indivíduos não terem tido contacto com a carraça, os dados epidemiológicos mostraram 
que estiveram expostos a outros fatores de risco. 
Embora a amostra populacional seja reduzida, foi possível verificar que indivíduos 
assintomáticos podem, ao longo da sua vida, ter contactado com o agente infecioso, como 
foi demonstrado pela avaliação serológica realizada. Estes resultados embora 
preliminares, podem constituir no futuro, uma importante informação para potenciais 
dadores de sangue. 
Palavras-chave: Borreliose de Lyme; Anticorpos anti-B. burgdorferi s.l.; 




Lyme Borreliosis (LB) is an infectious, multisystemic and emerging disease. It is caused 
by bacteria (spirochetes) of the Borrelia burgdorferi sensu lato complex (s.l.), which are 
transmitted to humans and animals by the bite of ticks (ixodids), mainly of the Ixodes 
ricinus species. In Portugal, Lyme borreliosis is a notifiable disease since 1999. However, 
it is underdiagnosed, which is due in part to the fact that it has signs and symptoms that 
can be confused with other illnesses, and also because it can evolve asymptomatically. 
Thus, it has been verified that there are individuals who, despite being infected by 
borreliae, do not develop clinical symptoms. On the other hand, it is also known that these 
bacteria can survive in the blood components after the donation of blood, reason why the 
possibility of transmission of the infectious agent by hemotransfusion is questioned. 
 
The principal objective of this study was to evaluate the presence of antibodies against B. 
burgdorferi s.l., in asymptomatic individuals and to relate these findings with socio-
demographic, clinical, travels and exposure to risk factors for infection. 
 
For this investigation, a total of (N = 129) blood samples was taken from LB 
asymptomatic participants (volunteers) who were also asked to complete a clinical-
epidemiological survey, under informed consent. The respective sera were laboratory-
assessed with a two-step approach, which included performing an indirect 
immunofluorescence assay (IFA) as a screening test, followed by a confirmatory Western 
blot (WB) test for the positive samples or borderline (titer ≥1/256 or 1/128), respectively. 
Samples (n=41; 31.8%) were reactive by IFA. Of these, the WB -IgM and -IgG evaluation 
revealed nine (9) individuals with specific reactivity for LB, with the following 
distribution: three positive samples (two for IgM and one for IgG) and six samples with 
borderline results (two for IgM and four IgG). Although these individuals did not have 
contact with the tick, the survey data showed that they were exposed to other risk factors. 
 
Despite a reduced population sample, it was possible to verify that asymptomatic 
individuals may, throughout their life, have contacted the infectious agent, as 
demonstrated by the serological evaluation performed. These preliminary results may 
constitute, in the future, valuable information for potential blood donors. 
 
Keywords: Lyme Borreliosis; Antibodies anti-B. burgdorferi s.l.; Immunofluorescence 
Assay (IFA); Western Blot; Portugal 
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1. BORRELIOSE DE LYME - CONHECIMENTO ATUAL 
 
1.1. Contexto histórico 
 
O diagnóstico clínico para a Borreliose de Lyme (BL) é relativamente recente, no entanto 
as descrições das suas manifestações clínicas remontam ao final do século XIX. Em 1883, 
Alfred Buchwald, observou pela primeira vez manifestações dermatológicas da doença, 
que agora conhecemos como acrodermatite crónica atrófica (ACA). No início do século 
XX, Benjamin Lipschutz e Arvid Afzelius fizeram as primeiras descrições do eritema 
migrans (EM) na Europa. Afzelius, em 1910, descreveu essas lesões associadas à 
mordedura de carraça. Em 1948, Lennhoff especulou sobre a origem da doença (origem 
bacteriana). Thyresson, em 1949, tratou os casos de EM e ACA com penicilina (Sternbach 
& Dibble, 1996; Bhate & Schwartz, 2011a; Meléndez et al., 2014). 
 
Em 1975, nos EUA, em três comunidades do estado de Connecticut (Old Lyme, Lyme e 
East Haddam), foram estudados um total de 51 casos (39 crianças e 12 adultos) dado 
apresentarem, além de artrite monoarticular ou oligoarticular, outras manifestações 
clínicas, tais como febre, cefaleias, fadiga, mialgias e erupção cutânea. Foi então 
sugerido, que a designação da doença fosse "artrite de Lyme" (Sternbach & Dibble, 1996). 
 
Devido à associação geográfica dos casos a áreas densamente arborizadas, escassamente 
povoadas e um pico de ocorrência nos meses de verão, levou a que Steere e seus 
colaboradores, considerassem que esta doença tivesse origem em agentes transmitidos 
por um vetor artrópode, apesar de apenas um dos doentes se recordar da mordedura da 
carraça (Sternbach & Dibble, 1996). 
 
A descoberta do agente causal da BL, também conhecida como Doença de Lyme (DL), 
surgiu em 1982, por Willy Burgdorfer, que conseguiu isolar o microorganismo 
responsável da doença, que se encontrava no interior do intestino médio de carraças do 
género Ixodes, concluindo-se depois que se tratava de uma espiroqueta. Tendo em 
consideração as suas características ultra-estruturais e a análise de DNA, foi identificada 
como um membro do género Borrelia. Em homenagem a Willy Burgdorfer, recebeu o 










A BL é uma doença zoonótica que apresenta uma distribuição universal, tendo já sido 
diagnosticada em todos os continentes, sendo endémica na América do Norte, Europa e 
Ásia (Schnarr et al., 2006; Santos et al., 2010; Bhate & Schwartz, 2011a). 
 
O CDC (Center of Disease Control and Prevention), estima que anualmente, cerca de 300 
mil pessoas sejam diagnosticadas com BL nos EUA. Estes casos ocorrem principalmente 
nas regiões Nordeste e Centro Oeste do país (CDC, 2015). 
 
Segundo o ECDC (European Center for Disease Prevention and Control) a BL na Europa 
é a doença mais comum, entre as que são transmitidas por mordedura de carraça e tem 
existido um aumento de casos reportados nas últimas duas décadas (>360 000 casos/ano) 
(ECDC, 2014). 
 
A situação epidemiológica na Europa é difícil de descrever, visto que as estratégias de 
vigilância variam de país para país. Apenas alguns países consideram a BL uma Doença 
de Declaração Obrigatória (DDO), o que apenas possibilita ter estimativas aproximadas 
das incidências da doença. No entanto, mesmo nos países em que BL é uma DDO, os 
critérios de diagnóstico serológico e seropositividade ligada a uma exposição anterior são 
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variáveis, assim como se observa a subnotificação de casos diagnosticados clinicamente, 
incluindo os que apresentam EM (Stanek et al., 2011; Rizzoli et al., 2011). 
 
Apesar de todas as limitações na notificação da doença, a BL apresenta na Europa, uma 
incidência geográfica crescente do Oeste para o Leste, com incidências elevadas na 
Europa Central (exemplo: Suécia 464 casos por 100 000 habitantes). Outros países como, 
Alemanha, Eslovénia, Áustria, Países Bálticos, também apresentam incidências acima 
dos 100/100 000 habitantes, em contraste o Reino Unido e a Irlanda, têm incidências 
baixas da doença na ordem dos 0,7 e 0,6 casos por 100 000 habitantes respetivamente 
(Lindgren & Jaenson, 2006; Rizzoli et al., 2011; Stanek et al., 2011; Sykes, 2014). 
 
Segundo Smith e seus colaboradores, existe uma distribuição de idade bimodal para os 
casos relatados de BL nos EUA. Observa-se um pico na taxa média anual nas crianças 
dos 5 aos 9 anos (8,6 casos por 100 000 habitantes) e nos adultos entre os 55 e os 59 anos 
(7,8 casos por 100 000 habitantes). No que respeita à sazonalidade a maioria dos casos 
ocorre nos meses de junho, julho e agosto (Bhate & Schwartz, 2010a; Smith et al., 2011). 
Em áreas endémicas, as pessoas com exposição ocupacional (caça, agricultura, atividades 
militares, entre outras), e/ou recreativa ("jogging", campismo, jardinagem e outras 
atividades ao ar livre) ou ainda residencial em campos e zonas florestadas, têm uma maior 
probabilidade para desenvolver BL (Lindgren & Jaenson, 2006; EUCALB, 2009; Murray 
& Shapiro, 2010). 
 
1.3. Borreliose de Lyme em Portugal 
 
Em Portugal, em 1989, na região de Évora, foi diagnosticado por David Morais e 
colaboradores, o primeiro caso clínico de BL. Em estudos posteriores, a mesma equipa 
de investigadores confirmou que a BL apresenta uma ocorrência generalizada em 
Portugal Continental, com uma maior exposição às carraças em área rural. Mais tarde foi 
confirmada a ampla distribuição no país do vetor Ixodes ricinus, como ectoparasita de 
animais domésticos e em espécies silváticas (Collares-Pereira & Franca, 2000). 
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Decorria o ano de 1993 quando foi isolada pela primeira vez uma nova Borrelia do 
complexo B. burgdorferi s.l., designada inicialmente pelo acrónimo ‘Poti’ (de Portugal 
tick) a partir do vetor, pela equipa de investigadores do Centro de Pesquisas de Vetores e 
Doenças Infeciosas (CEVDI), do Instituto Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge 
(INSA). A partir de 1999, a BL passou a ser considerada uma DDO (Núncio & Carvalho, 
2014; Collares-Pereira et al., 2004). A Investigadora Margarida Collares- Pereira e a sua 
equipa, obtiveram em 2003 o primeiro isolado humano, em Portugal e no Mundo, que 
correspondia à borrélia previamente isolada no vetor, no CEVDI, a qual foi então 
designada como B. lusitaniae a partir de uma biopsia de lesão cutânea de uma doente 
(Collares-Pereira et al., 2004; Schwarz et al., 2012). 
 
Um estudo realizado em Portugal, pelo INSA comparou os dados disponíveis no 
laboratório do CEVDI, entre 1990-2004, com os casos notificados a partir de 1999-2004 
(ano inicial da notificação obrigatória). Estes dados mostraram que apesar de ser considerada 
uma DDO, a BL é claramente subnotificada em Portugal, o que não permite uma análise 
consistente no que se refere aos fatores de risco e ao impacte na Saúde Pública. Tendo em 
conta os dados laboratoriais estima-se que a taxa de incidência da doença no nosso país 
seja de 0,4 por 100 000 habitantes (Carvalho & Núncio, 2006). 
Figura 2 – Distribuição anual dos casos de Borreliose de Lyme em Portugal (1999- 
2014) (Fonte: Berger, 2017) 
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Mais recentemente, Stephen Berger (2017), coligiu os dados desta doença em Portugal 
(Figura 2) onde se observa que a taxa de incidência em 2014 era de 0,8 por 100 000 
habitantes. 
 
Em Portugal, são conhecidas cinco espécies circulantes de Borrelia do complexo B. 
burgdorferi s.l., sendo B. garini e B. lusitaniae as mais prevalentes nas carraças da espécie 
I. ricinus. No entanto, outras espécies como B. afzelii, B. valaisiana, B. burgdorferi sensu 
stricto (s.s.) e B. turdi também já foram detetadas no país (Núncio & Carvalho, 2014). 
1.4. Caracterização do agente etiológico - Borrelia burgdorferi sensu lato 
1.4.1. Taxonomia e distribuição geográfica 
 
Do ponto de vista taxonómico, o género Borrelia pertence ao Filo Spirochaetes, Classe 
Spirochaetia, Ordem Spirochaetales, e Família Spirochaetaceae. Os outros três géneros da 
família Spirochaetaceae são Treponema, Spirochaeta e Cristisprira. Sendo que destes, 
apenas o primeiro tem importância médica, tal como o Género Borrelia (Wang & 
Schwartz, 2011). 
O complexo B. burgdorferi s.l. é atualmente constituído por 20 genoespécies do género 
Borrelia (Margos et al., 2011; Ivanova et al., 2013). No entanto, existem outras 
genoespécies que ainda não foram caracterizadas filogeneticamente (Franke et al., 2013). 
Das genoespécies conhecidas, algumas são patogénicas (causadoras de BL), outras são 
não patogénicas e há ainda espécies de patogenicidade incerta (Margos et al., 2011). No 
continente Europeu, são conhecidas cinco espécies de Borrelia, que inequivocamente 
causam BL. Estas espécies são: B. burgdorferi s.s., B. garinii, B. afzelii, B. spielmanii e 
B. bavariensis (Stanek et al., 2012). Porém, as espécies B. valaisiana, B. bissettii e B. 
lusitaniae já foram igualmente isoladas em humanos, mas de forma mais pontual 
(Hubalek & Halouzka, 1997; Collares-Pereira et al., 2004; Stanek & Reiter, 2011). As 
restantes espécies são consideradas não patogénicas ou de patogenicidade desconhecida 
(Wang & Schwartz, 2011). 
 
Segundo vários estudos, apesar da atual existência de várias espécies de Borrelia nos 
EUA, a espécie B. burgdorferi s.s. continua a ser a única que causa doença (Murray & 
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Shapiro, 2010; Shapiro, 2014). Porém, recentemente, Pritt e col., também encontraram 
espiroquetas de outras espécies de Borrelia em doentes americanos (Pritt et al., 2016). 
 
Na Europa, a espécie B. burgdorferi s.s. é mais frequente no Leste, enquanto B. afzelii é 
mais comum no Norte. Por sua vez, B. valaisiana está presente principalmente em regiões 
de baixa temperatura com vegetação rasteira, como são exemplo a costa Escandinava, 
Escócia ou regiões alpinas, sendo que B. lusitaniae e B. garinii predominam na região 
mediterrânica, sudeste e oeste europeus (Franke et al., 2013). Nos últimos anos, a 
distribuição geográfica da BL tem aumentado significativamente (Figura 3), o que 
implica que a mobilidade populacional tenha impacte na Saúde Pública (Rizzoli et al., 
2011). 
 
Figura 3 - Representação esquemática da distribuição mundial de espécies de carraças 
do género Ixodes. (Stanek et al., 2012) 
 
1.4.2. O agente – bactérias do complexo Borrelia burgdorferi s.l. 
 
 
As espiroquetas são bactérias que têm uma forma em espiral (Figura 4) característica e 
uma motilidade única que lhes permite movimentarem-se eficientemente através de meios 
altamente viscosos, comparativamente a outras bactérias, cujos movimentos são 
reduzidos ou inibidos (Charon & Goldstein, 2002; Tsao, 2009). 
As espécies do complexo B. burgdorferi s.l. são bactérias (espiroquetas) gram-negativas, 
anaeróbias ou microaerofílicas. Estas espiroquetas têm uma membrana dupla, com 10 a 30 
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Figura 4 - Estrutura e morfologia da bactéria B. burgdorferi s.l. A) microfotografia 
eletrónica (Fonte: Rosa et al., 2005) 
 
O envelope celular é constituído por uma membrana celular interna, com uma camada de 
peptidoglicano e uma membrana externa com inúmeras lipoproteínas, que substituem o 
revestimento lipopolissacárido comum à generalidade das bactérias gram-negativas 
(Radolf et al., 2012). 
A membrana interna envolve o cilindro protoplasmático, contendo um cromossoma linear 
de cerca de 1000 kb bem como múltiplos plasmídeos lineares e circulares (Fraser et al., 
1997; Casjens et al., 2000). Por sua vez, a membrana externa contém as proteínas de 
superfície externa (Osp) A a F, o antigénio variável de superfície (VlsE), a proteína de 
ligação à fibronectina (BBK32) e proteínas de ligação à decorina (DbpA e DbpB) (Bhate 
& Schwartz, 2011a). 
No espaço periplásmico, estão ligados flagelos à membrana interna e dispostos ao redor 
do cilindro protoplasmático (Figura 5) (Burgdorfer et al., 1982). O principal componente 
estrutural do flagelo é a flagelina, uma proteína composta pelas frações FlaA e FlaB, com 
38 e 41 KDa, respectivamente (Ge, et al., 1998). Os flagelos dão a estas espiroquetas a 
motilidade bidirecional e a capacidade de penetrar em vários tecidos e constituem um 
importante fator de virulência (Rosa, 1997; Sal, 2008). É ainda de referir que estas 
proteínas de superfície conferem às borrélias capacidade de variação antigénica e de 






Figura 5 - Representação esquemática de um espiroquetídeo do complexo Borrelia 
burgdorferi s.l.: bactéria inteira, mostrando o flagelo; estrutura interna e pormenor do 
flagelo (Fonte: Rosa et al., 2005) 
 
 
As características mais importantes que distinguem a parede celular das espiroquetas do 
género Borrelia de outras bactérias gram-negativas são a ausência de 
fosfatidiletanolamina e lipopolissacarídeos (LPS) e a presença de antigénios 
glicolipídicos não-LPS (Takayama et al., 1987; Belisle et al., 1994). 
As espiroquetas do género Borrelia podem ser cultivadas in vitro em meio Barbour- 
Stoenner-Kelly II (BSK II), no seu derivado BSK-H, ou em MPK (meio de Kelly 
modificado) (Barbour, 1984; Preac-Mursic et al., 1986; Pollack et al., 1993). O 
crescimento das borrélias depende essencialmente dos nutrientes disponíveis no meio de 
cultura ou no intestino das carraças ou ainda do hospedeiro (Wang & Schwartz, 2011). 
Muitos compostos, tais como o soro de coelho, são utilizados no meio de cultura e podem 
atuar como quimioatratores (Shi et al., 1998; Bakker et al., 2007). A temperatura de 
incubação varia entre 30 a 34ºC e o tempo de crescimento/desenvolvimento pode ir de 7 
a 20 horas ou até meses (Singh & Girschick, 2004). 
Uma vez que as espiroquetas têm dimensões muito reduzidas a observação microscópica 
só é possível com microscopia de campo escuro ou contraste de fase (Singh & Girschick, 
2004). 
Do ponto de vista genómico, a estirpe B31, que pertence à espécie B. burgdorferi s.s., 
apresenta um genoma total de 1 521 419 pares de bases (pb), constituído por um 
cromossoma linear de 910 725 pb e por 21 plasmídeos (12 lineares e 9 circulares) num 
total de 610 694 pb (Xu et al., 1996; Fraser et al., 1997; Casjens et al., 2000). 
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Alguns estudos sugerem que muitos genes plasmídicos codificam proteínas importantes 
para a reprodução, infeção, transmissão e persistência da espiroqueta em hospedeiros 
vertebrados, podendo ter implicações na capacidade de causar doença (Xu et al., 1996; 
Glockner et al., 2006). 
Aa espiroquetas do género B. burgdorferi s.l. modificam a expressão antigénica de 
superfície para se adaptarem a vários ambientes durante o ciclo enzoótico, podendo 
expressar de forma abundante as proteínas Osp A e Osp B na carraça não alimentada. 
Após a refeição sanguínea desta, ocorre o aumento da expressão da Osp C e diminui a 
expressão da Osp A e Osp B. Este processo confere a estas espiroquetas carácter infetante. 
Assim as borrélias expressam de forma abundante a Osp C, durante a primeira fase da 
infeção no hospedeiro. Durante a fase disseminada da infeção, com o desenvolvimento 
da resposta humoral específica, ocorre a diminuição da expressão da Osp C e em sentido 
inverso ocorre uma expressão abundante de VlsE e da proteína relacionada com a artrite 
(BBF01), um processo que provavelmente permite a invasão por parte da bactéria no 
sistema imunitário (SI) causando infeção persistente (Zhang et al., 1997; Xu et al., 2008). 
Uma outra proteína envolvida neste processo é designada por p18 (equivalente a “Decorin 
binding protein A” [DbpA] ou Osp17) que se liga à matriz extracelular do hospedeiro. 
Isto vai permitir a migração bacteriana nos tecidos, com foco nas articulações e/ou na 
pele. A proteína p41, também conhecida por flagelina, responsável por induzir reações- 
cruzadas com outros microrganismos (Guo et al., 1998; Ge et al., 1998; Charon & 
Goldstein, 2002; Wolgemuth et al., 2006). Por seu lado também a proteína OspC é 
necessária à sobrevivência bacteriana durante a ação do sistema imune inato por 
imunoglobulinas do tipo M (IgM) enquanto a VlsE e a p18 têm um papel importante 
durante a resposta do sistema imune adquirido, através da imunoglobulina do tipo G (IgG) 
(Tilly et al., 2008). 
1.5. Vetor, transmissão e hospedeiros 
 
As carraças são artrópodes hematófagos obrigatórios que parasitam todas as classes de 
vertebrados em quase todas as regiões do Mundo. As carraças dividem-se em duas 
famílias, as de corpo duro (Ixodidae) e as de corpo mole (Argasidae). A maior parte das
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espécies pertence à Família Ixodidae, que é a mais importante do ponto de vista médico 
(Parola & Raoult, 2001; Sonenshine & Roe, 2014). 
 
 
Os dois principais agentes da BL na América do Norte são a espécie Ixodes scapularis, 
na parte oriental do país, e a espécie Ixodes pacificus, na parte ocidental do país. A grande 
maioria das infeções de BL na América do Norte são adquiridas através da mordedura de 
I. scapularis. A distribuição destas carraças é controlada tanto por fatores bióticos como 
abióticos (Piesman & Gern, 2004). As carraças da espécie Ixodes scapularis estão 
distribuídas ao longo da Costa Leste da Flórida até ao Maine e até ao Oeste do Texas 
central, não tendo uma distribuição homogénea, enquanto que as carraças da espécie 
Ixodes pacificus são encontradas ao longo da costa do Pacífico, da Colúmbia Britânica e 
do Canadá (Banerjee et al., 1994; Ogden et al., 2006). 
No que respeita à Europa a espécie Ixodes ricinus apresenta uma distribuição geográfica 
mais abrangente, o que lhe permite sobreviver sob várias condições ambientais (Piesman 
& Gern, 2004). O ECDC divulgou recentemente (janeiro de 2017) a distribuição atual da 




Figura 6 - Distribuição atual da espécie Ixodes ricinus na Europa, Norte de África e parte 
da Ásia (janeiro de 2017) (Fonte: ECDC 2017) 
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As carraças do género Ixodes sobrevivem a temperaturas entre -10ºC e os 35°C, tolerando 
condições extremas, mas apenas por períodos curtos (Estrada-Pena et al., 2012). 
O ciclo de vida dos Ixodídeos envolve quatro fases: ovo, larva, ninfa e adulto. Após a 
eclosão dos ovos, a larva deve realizar uma refeição de sangue para ser capaz de se 
desenvolver na próxima fase (Figura 7) (Stanek et al., 2012). Com exceção do macho 
adulto, cada estádio de vida requer uma refeição de sangue em hospedeiros vertebrados. 
A transmissão das borrélias faz-se assim, através da transmissão horizontal entre a carraça 
e os hospedeiros vertebrados (Tsao, 2009). Larvas e ninfas alimentam-se principalmente 
durante a Primavera e o Verão, enquanto os adultos alimentam-se principalmente no 
Outono. O período de alimentação das carraças das espécies do género Ixodes é bastante 
longo (de vários dias a mais de uma semana) e contribui para a sua dispersão geográfica 
juntamente com a motilidade do hospedeiro (Parola & Raoult, 2001; Wilske, 2005). 
 
 





As carraças têm inúmeros órgãos sensoriais que permitem localizar os seus hospedeiros. 
Um mecanismo comum da espécie I. ricinus para o aproximar do hospedeiro é manter-se 
na vegetação e esperar que os mesmos passem (Parola & Raoult, 2001). 
As carraças transmitem as borrélias pela inoculação cutânea das mesmas contidas nas 
glândulas salivares. Em carraças não alimentadas, as borrélias vivem no intestino médio. 
Durante a refeição sanguínea, migram para as glândulas salivares e à medida que o 
processo de alimentação continua, as borrélias movem-se ao longo do fluxo de saliva para 
o hospedeiro (De Silva & Fikrig, 1995; Hytönen et al., 2008). 
Normalmente, a carraça permanece ligada ao hospedeiro por vários dias durante uma 
refeição sanguínea. Anatomicamente, as peças bucais da carraça estão especialmente 
adaptadas para a fixação firme à pele do hospedeiro e a secreção salivar contém várias 
proteínas inibidoras do complemento, o que gera substâncias vasodilatadoras, anti- 
inflamatórias, anti-hemostáticas e anestésicas (Valenzuela et al., 2000; Parola & Raoult, 
2001; Schroeder et al., 2007; Gillet et al., 2009). Estes atributos facilitam o tempo 
prolongado de alimentação, já que a mordedura destas carraças é geralmente indolor e 
muitas vezes passa despercebida por longos períodos de tempo (Parola & Raoult, 2001). 
No caso da transmissão de espiroquetas do complexo B. burgdorferi s.l., foi relatado que 
o aumento do tempo de fixação da carraça aumenta o referido risco de transmissão das 
borrélias para o hospedeiro, sendo que a captação de sangue desencadeia a multiplicação 
de borrélias no intestino médio da carraça (Piesman et al., 1987; Piesman et al., 1990). 
O ciclo de vida de uma carraça depende das condições ambientais, podendo durar de seis 
meses a seis anos, mas, normalmente, leva cerca de dois a três anos. Durante o Inverno 
as carraças entram em estado de repouso - diapausa - caracterizada por um metabolismo 
reduzido (Parola & Raoult, 2001). 
 
Em Portugal, o vetor I. ricinus pode ser encontrado de Norte a Sul durante todo o ano. 
Tem uma distribuição heterogénea e predomina nas regiões e/ou locais sobretudo com 
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vegetação herbácea ou arbustriva considerável, com elevada taxa de humidade relativa e 
uma diversidade de hospedeiros vertebrados (Caeiro, 1999). 
 
Os reservatórios-hospedeiros dos agentes transportados por carraças da espécie I. ricinus 
são, como referido, animais vertebrados, como aves, lagartos, veados e pequenos 
mamíferos (ex: roedores, esquilos, lebres). A abundância destes, em diferentes habitats, 
é o fator mais importante no estabelecimento de populações de carraças infetadas 
(Kurtenbach et al., 2002; Hanincová et al., 2003). 
1.6. Manifestações clínicas 
 
A BL pode apresentar uma variedade de sinais e sintomas clínicos e várias modificações 
no decurso da doença. A infeção também pode ser assintomática numa proporção 
considerável de casos, especialmente na Europa, mas também nos EUA (Strle & Stanek, 
2009; O’Connell, 2009). 
Em geral, as manifestações clínicas da BL são semelhantes em todo o mundo. Contudo, 
existem variações geográficas consideráveis na frequência e na aparência de certos 
sintomas. As diferentes espécies de Borrelia invadem diferentes órgãos 
(organotropismo), o que pode explicar os diferentes quadros clínicos de BL nos EUA em 
comparação com a doença na Europa (Schnarr et al., 2006; Meléndez et al., 2014; 
Azevedo, 2015). Em áreas endémicas, também pode ocorrer reinfeção por Borrelia, com 
o surgimento de sinais e sintomas clínicos (Golde el al., 1998). 
As principais manifestações clínicas são eritema migrans (EM), acrodermatite crónica 
atrófica (ACA), artrite de Lyme, linfocitoma borreliano, neuroborreliose (NB) e cardite 
de Lyme (Berglund et al., 1995; Strle & Stanek, 2009; Stanek et al., 2012). 
As manifestações dermatológicas tardias (por exemplo: ACA) parecem estar associadas 
à espécie B. afzelii e são observadas na Europa, mas raramente nos EUA; por outro lado 
a neuroborreliose (NB) é frequentemente causada por B. garinii e B. bavariensis na 
Europa. As espécies B. garinii, B. afzelii e B. burgdorferi s. s. estão associadas à artrite 
de Lyme, sendo esta última espécie manifestação clínica mais frequente nos EUA do que 
na Europa (Canica et al., 1993; Rijpkema et al., 1997; Wang et al., 1999; Ornstein et al., 
2001; Schnarr et al., 2006; Strle & Stanek, 2009; Tijsse-Klasen et al., 2013). 
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A evolução clínica da BL é habitualmente dividido em três fases: doença/infeção 
localizada ou fase aguda, doença/infeção disseminada e doença tardia ou fase crónica 
(Kamradt, 2002; O’Connell, 2009; Meléndez et al., 2014). No entanto, as manifestações 
clínicas podem não apresentar a referida sequência (Schnarr et al., 2006). 
 
1.6.1. Fase I - Infeção localizada (Fase Aguda) 
 
 
Após a mordedura da carraça e inoculação das espiroquetas do complexo B. burgdorferi 
s.l. a manifestação clínica mais comum, (50 a 90% dos doentes) é o EM, que se caracteriza 
por uma erupção cutânea localizada, circular ou ovalada, vermelha ou rosa, que aparece 
após um período de incubação de 2-30 dias (geralmente entre os 5-15 dias) no local da 
mordedura. Uma das localizações mais comuns é nos membros inferiores. A erupção 
cutânea pode ser ligeira, com uma margem mais pronunciada que gradualmente migra de 
dentro para fora para produzir uma lesão de tamanho considerável (O’Connell, 2009; 
Meléndez et al., 2014). Em média, apresenta um diâmetro de 10-16 cm e tende a ser maior 
quando localizado no tronco. No entanto, por definição, é necessário um diâmetro mínimo 
de 5 cm para se fazer o diagnóstico. Pode ser acompanhada por sintomas de gripe, tosse, 
rinite, sinusite, odinofagia, cefaleia e linfoadenopatia local (Meléndez et al., 2014). 
Podem ocorrer múltiplas lesões de EM, que podem ser o resultado da disseminação 
sanguínea das bactérias, múltiplas mordeduras de carraças ou de disseminação local das 
espiroquetas. A apresentação múltipla varia de 4 a 20% e é mais comum nos EUA do que 
na Europa. De acordo com um estudo, nos Estados Unidos, apenas 25% dos doentes se 
recordam da mordedura da carraça antes das manifestações clínicas, pelo que este facto não 
exclui o diagnóstico de EM (Meléndez et al., 2014). 
Na Europa, o EM é a única manifestação clínica de BL que pode ser utilizada como base 
de diagnóstico da doença sem confirmação laboratorial (Stanek & Strle, 2003). 
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1.6.2. Fase II - Infeção Disseminada 
 
 
A infeção disseminada é variável e as manifestações podem ocorrer a partir da primeira 
semana após a infeção ou passados alguns meses. É comum existirem períodos 
assintomáticos. Nesta fase as espiroquetas espalham-se pelo organismo o que pode afetar 
muitos tecidos, principalmente o sistema músculo-esquelético (60%), pele (20-25%), 
sistema nervoso (10%) e sistema cardiovascular (5%). Pode haver uma síndroma gripal 
com mialgias, artralgias, leve rigidez no pescoço, mas sem sintomas respiratórios 
significativos. Também podem ocorrer lesões múltiplas de EM (O’Connell, 2009; 
Meléndez et al., 2014). 
Durante esta fase pode ainda desenvolver-se a NB precoce. Estudos realizados na Europa, 
mostram que geralmente nesta fase aparecem manifestações ao nível do sistema nervoso 
periférico, onde se inclui a paralisia facial, que pode ser bilateral e principalmente 
radiculoneurite dolorosa, conhecida como síndrome de Bannwarth ou como síndrome de 
Garin-Bujadoux-Bannwarth, que pode ser acompanhada por uma meningite linfocítica. 
No que respeita à síndrome de Bannwarth, verifica-se que é comum na Europa ao 
contrário dos EUA, onde é rara. Quanto à NB precoce, esta quase sempre se apresenta 
como meningite linfocítica com ou sem paralisia facial. O envolvimento do sistema 
nervoso central (SNC) apresenta-se como mielite, encefalite e até mesmo manifestações 
acidentais causadas por vasculite cerebral. Ainda na Europa o linfocitoma borreliano 
constitui uma apresentação rara e localizada, geralmente no lóbulo da orelha, mamilo ou 
escroto, podendo estar associado ocasionalmente à NB. Embora esta manifestação seja 
geralmente considerada como uma característica das fases II e III, pode desenvolver-se 
mais cedo (Schnarr et al., 2006; O’Connell, 2009; Azevedo, 2015). 
As complicações musculo-esqueléticas incluem artralgias persistentes. Apesar de poder 
acontecer na fase disseminada, a artrite de Lyme é geralmente uma manifestação da BL 
tardia, sendo que a inflamação recorrente das grandes articulações (geralmente afetando 
o joelho) pode tornar-se persistente sem antibioterapia. As alterações da condução 
cardíaca são, porém menos comuns (Schnarr et al., 2006; Azevedo, 2015). 
As manifestações oculares, hepáticas e outras, também já foram relatadas. É também 
comum existirem períodos assintomáticos (O’Connell, 2009; Meléndez et al., 2014). 
17 
 
1.6.3. Fase III - Doença tardia (Fase Crónica) 
 
 
A infeção não tratada durante um longo período de tempo pode atingir a terceira fase, que 
também é chamada doença crónica de Lyme (Azevedo, 2015). 
Do ponto de vista dermatológico, a característica típica da infeção da fase III, na Europa, 
é a ACA, a qual está frequentemente associada à infeção por B. afzelii, podendo ocorrer 
meses ou anos após a mordedura da carraça. Observa-se tanto em homens como em 
mulheres, sendo uma condição rara nas crianças. A ACA é caracterizada por uma fase 
inflamatória marcada por placas cutâneas alargadas, edematosas, mal demarcadas, com 
uma descoloração vermelha-azulada nas extremidades distais, que eventualmente 
evoluem para lesões atróficas. Geralmente estão localizadas nas extremidades, mas 
também podem aparecer no tronco e raramente na face. Dos doentes com ACA, de acordo 
com alguns estudos, apenas cerca de 20% têm história prévia de EM, no entanto, muitos 
recordam-se de exposição a áreas florestadas e arborizadas (O’Connell, 2009; Bhate & 
Schwartz, 2011a; Azevedo, 2015). 
A acrodermatite pode ser acompanhada por artralgia e neuropatia periférica. Apesar de 
raras são por vezes observadas outras manifestações como carcinoma de células 
escamosas e linfoma das células B da pele (Schnarr et al., 2006; O’Connell, 2009). 
A artrite de Lyme tardia, como anteriormente referido, é mais comum nos EUA do que 
na Europa, podendo ocorrer na fase disseminada ou na fase crónica. Segundo alguns autores 
cerca de 60% dos doentes não tratados, desenvolvem manifestações articulares meses a 
anos após a mordedura da carraça (Schnarr et al., 2006; O’Connell, 2009). O curso clínico 
é geralmente intermitente, com episódios agudos de artrite e "remissões" aparentemente 
transitórias que podem se tornar mais curtas à medida que a doença progride, resultando 
numa artrite crónica. Na grande maioria dos casos, a artrite de Lyme toma um curso 
mono- ou oligo-articular, afetando principalmente as articulações dos joelhos, tornozelos 
e cotovelos. Os ombros e quadris também podem estar envolvidos (Schnarr et al., 2006). 
O diagnóstico da artrite com base nos sinais clínicos e laboratoriais de inflamação pode 
ser difícil, dado os mesmos serem pouco exuberantes (Schnarr et al., 2006). Em alguns 




No que respeita à NB tardia, esta representa menos de 5% de todos os casos e dura entre 
seis meses a vários anos. Consiste em manifestações do sistema nervoso periférico (SNP), 
mais frequentemente de polineuropatia axonal, mas também de mononeuropatia e 
radiculopatia. Especialistas europeus estimam que a NB tardia ocorra em menos de um 
em cada 1000 indivíduos não tratados previamente (O’Connell, 2009; Azevedo, 2015). 
As manifestações do sistema nervoso central (SNC) da NB tardia incluem vasculite 
cerebral, encefalomielite progressiva com comprometimento cognitivo, sintomas 
extrapiramidais, síndrome tetraspática, marcha espástica e micção perturbada (Azevedo, 
2015). 
Também os transtornos cardíacos da BL (cardite de Lyme), apresentam normalmente uma 
frequência relativa de 0,5%, ocorrendo geralmente dois meses após a mordedura da 
carraça e pode estar associada ao EM ou NB (Berglund et al., 1995; Strle & Stanek, 2009). 
As manifestações oculares são raras e desenvolvem-se principalmente na fase tardia da 
doença, podendo a fotofobia e dor ocular ser sintomas característicos da BL (Mikkila et 
al., 2000). 
Pode ser visto, no Quadro 1, as manifestações clínicas mais comuns da BL, assim como 
o espaço temporal em que é mais frequente a sua ocorrência.   
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Quadro 1- As três fases da Borreliose de Lyme e exemplos de manifestações clínicas 
 
Fase de infeção Manifestações e 
sintomas comuns 























































































1.7. Diagnóstico clínico 
 
O diagnóstico da BL pode confundir muitos médicos e uma das maiores dificuldades é a 
sintomatologia ser muito semelhante, e por vezes até sobreponível, a outras doenças 
(Yannielli, 2004). 
Para o diagnóstico da BL, há que ter em conta que esta é uma doença e enquanto tal existe 
uma disfunção do normal funcionamento de alguma parte do corpo, órgão ou sistema, 
manifestando-se através de sinais e sintomas clínicos. Ou seja, sem as manifestações 
clínicas não existe diagnóstico de BL, apenas pode ser provada uma infeção, que nem 
sempre causa doença. Sabe-se por exemplo, que nos EUA a população infetada com 
sintomatologia é superior à da Europa (Strle & Stanek, 2009). 
Assim, um diagnóstico precoce da BL é importante porque quanto mais rápido for 
iniciado o tratamento, maior a probabilidade de uma total recuperação. O diagnóstico 
começa nas manifestações clínicas, histórico clínico e apoio laboratorial, recorrendo a 
técnicas quer serológicas quer moleculares (Monroe, 2001). 
A manifestação típica, como já foi referido, é o EM o qual constitui a única manifestação 
clínica de BL que dispensa confirmação laboratorial, mas que pode ser confundida com 
uma infeção fúngica, principalmente se os locais da lesão forem a zona inguinal e/ou 
axilar. Outros sintomas de BL embora fortemente sugestivos como é o caso da ACA, da 
síndrome de Bannwarth ou linfocitoma borreliano, necessitam de suporte laboratorial 
para o diagnóstico definitivo (Stanek & Strle, 2003; Strle & Stanek, 2009). O diagnóstico 
diferencial inclui, assim, linfoma cutâneo, sarcoidose, sarcoma de Kaposi, granuloma 
anular, celulite, foliculite, dermatite/eczema de contacto, urticária, outras reações por 
picadas de artrópodes e ainda situações de etiologia parasitária (Strle & Stanek, 2009; 
Meléndez et al., 2014). 
1.8. Diagnóstico laboratorial 
 
O diagnóstico laboratorial da BL pode ser feito utilizando métodos diretos, sendo os 
principais a cultura a partir de um fluído biológico e a reação da polimerase em cadeia 
(PCR). Pode também ser realizado através de métodos indiretos por: Imunofluorescência 
Indireta (IFI ou IFA), Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) e Western Blot 
(WB). Estes apresentam-se como ferramentas mais acessíveis para o diagnóstico  (Busson
21 
 
et al., 2012; Marques, 2015). Por esse motivo, desde 1995 o CDC, assim como mais tarde 
o seu congénere europeu, o ECDC, recomenda que o diagnóstico laboratorial englobe 
dois testes (Figura 8). O primeiro procedimento consiste num ensaio imunoenzimático, 
por ELISA ou por IFA. Se este primeiro passo for negativo, nenhum teste adicional da 
amostra é recomendado, exceto quando há uma forte e marcada evidência epidemiológica 
de contacto do doente com o íxodídeo. No entanto, se esta primeira abordagem for 
positiva ou indeterminada (algumas vezes chamada "ambígua"), deve realizar-se o teste 
confirmatório, teste de imunoblot - Western Blot. Os resultados são considerados 
positivos se o teste de WB for positivo independentemente do resultado dos testes 
anteriores. Do ponto de vista molecular, quando o teste é positivo, isso aponta claramente 
para Borreliose de Lyme, quando numa amostra biológica do doente [biópsia, sangue, 






Figura 8 – Recomendações atuais do CDC para o diagnóstico serológico de Borreliose 
de Lyme (Adaptado de: CDC, 2015). 
1.8.1. Métodos indiretos  
 
Como mencionado anteriormente, as recomendações do CDC e ECDC referem que 
devem ser realizados testes de IFA ou ELISA como testes de screening (rastreio) (CDC, 
2015). 
A técnica de IFA, permite a observação da reação antigénio-anticorpo entre os anticorpos 
anti B. burgdorferi s.l. presentes no soro ou LCR e os antigénios fixos na lâmina (i.e., as 
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próprias borrélias). A presença de anticorpos é detetada através de microscópio de 










Figura 9 - Microfotografia de uma reação de imunofluorescência (IFA) positiva 
(ampliação 1000x) (fotografia original do autor). 
 
As limitações deste ensaio incluem além da necessidade de microscopia de fluorescência 
e de profissionais bem treinados, também a subjetividade envolvida na leitura e 
interpretação da fluorescência assim como a possibilidade de existência de reações 
cruzadas (Quadro 2) (Aguero-Rosendeld et al., 2005; Murray et al., 2014). 
Quadro 2 - Infeções e doenças associadas a reações cruzadas nos testes serológicos 
para Borreliose de Lyme (Fonte: Adaptado de Murray et al., 2014) 
 
 
A técnica de ELISA é efetuada a partir de soro ou LCR diluído, este é incubado em 
microplacas revestidas com um antigénio (no caso, lisado de borrélias). Os anticorpos 
específicos ligam-se ao antigénio e os anticorpos não ligados são removidos por lavagem. 
Em seguida, são adicionados anticorpos ligados a enzimas secundárias. Após a remoção 
de anticorpos secundários não ligados, é adicionado o substrato para a enzima e é 
produzido um sinal visível que é mensurável e associado com a concentração de 
 Infeção por Treponema pallidum 
 Infeção por espiroquetas orais 
 Infeção por outras espécies de Borrelia 
 Artrite reumatoide juvenil 
 Artrite reumatoide 
 Lúpus eritematoso sistémico 
 Mononucleose infeciosa 
 Endocardite bacteriana subaguda 
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anticorpos do doente para o antigénio investigado. É uma técnica mais adequada para 
testes em grande escala e elimina a necessidade de interpretação subjetiva. No entanto, 
uma limitação importante desta técnica em termos da deteção de anticorpos anti B. 
burgdorferi s.l. é a falta de padronização. Existem variações entre os ensaios em termos 
de composição antigénica e a deteção de classes de imunoglobulinas específicas. Tais 
variações podem ocorrer entre kits comerciais diferentes, bem como entre lotes do mesmo 
kit (Aguero-Rosenfeld et al., 2005; Tjernberg, 2011). 
 
Por último, a técnica WB é mais sensível e específica e por esse motivo funciona como 
técnica confirmatória. Na Europa, o WB deve ser utilizado e interpretado de forma 
criteriosa devido à heterogeneidade das estirpes infeciosas de várias espécies de Borrélia 
(Bhate & Schwartz, 2011b). As proteínas antigénicas presentes nas tiras de nitrocelulose 
(Figura 10), portadoras de antigénio são incubadas com soro problema (soro do doente) 
e os anticorpos específicos do antigénio podem ligar-se aos respetivos antigénios. Estes 
anticorpos ligados podem ser visualizados de uma forma semelhante à do teste ELISA. 
Estas tiras podem formar vários padrões de bandas dependendo de quais anticorpos 
específicos do antigénio presentes (Tjernberg, 2011). 
 
Após uma infeção, os anticorpos persistem frequentemente por meses ou anos. Como 
resultado, os testes sorológicos não distinguem com precisão a infeção ativa da infeção 
passada. A taxa global de falsos positivos dos testes de BL é de aproximadamente 5% 
(Bratton, et al., 2008). 
 
A exposição recente, uma nova exposição ou uma doença recorrente podem fazer com 
que este teste seja positivo. Assim um teste Western Blot - IgM pode ser positivo uma 
semana após a mordedura de carraça e permanece geralmente positiva durante seis a oito 
semanas após a exposição inicial (Bhate & Schwartz, 2011b). A interpretação segue os 
critérios padronizados pelo CDC, que requer duas das três bandas da tira de teste para um 
WB - IgM positive, e cinco de dez bandas (da tira de teste) para um WB - IgG positive. 
Mas cada vez mais estes testes são mais sensíveis e presentemente utilizam proteínas 
recombinantes, pelo que a interpretação deve seguir rigorosamente os critérios dos 
fabricantes para uma correta interpretação. Estas recomendações aplicam-se sobretudo à 
infeção adquirida nos EUA, uma vez que outras espécies dentro do complexo B. 




                Figura 10 - Representação de um “blot” (membrana de nitrocelulose) com antigénios    
recombinantes purificados de B. burgdorferi s.l. usados em WB (Fonte: Mikrogen®). 
 
                No entanto, a metodologia WB é limitada pela falta de padronização da fonte de antigénos, 
pela leitura visual e interpretação subjetiva da intensidade da banda, o que pode levar a 
falsas leituras positivas, assim como pelo seu custo e ainda a variabilidade da resposta de 
anticorpos em doentes com a mesma manifestação clínica de BL (Aguero-Rosenfeld et 
al., 2005). Os critérios de interpretação desta técnica variam entre a América do Norte e 
a Europa, podendo ainda variar entre diferentes regiões da Europa, o que fica a dever-se 
à grande diversidade de espécies genómicas patogénicas para humanos, atualmente 
presente na Europa, em contraste com a única espécie de B. burgdorferi s.l. existente nos 
EUA (Tjernberg, 2011). 
1.8.2. Métodos diretos  
 
A cultura de borrélias, caracteriza-se por ser uma técnica fastidiosa, pois deve ser 
realizada no meio seletivo BSK ou variantes do mesmo, conforme já foi referido (1.4.2 
O agente – bactérias do complexo B. burgdorferi s.l.). A cultura é considerada o gold 
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standard já que apresenta uma especificidade muito próxima dos 100%, porém a sua 
sensibilidade é relativamente baixa (Santos, et al., 2010). O isolamento pode demorar de 
12 semanas a um ano, embora a maioria das culturas possam ser positivas em uma 
semana. As espiroquetas podem ser visualizadas utilizando microscopia de campo escuro 
ou contraste de fase (CFSPH, 2011). 
Por sua vez, a técnica de PCR permite a deteção de sequências de ácidos nucleicos de 
Borrelia spp., com elevada especificidade, porém com uma sensibilidade variável (20% 
a 81%). É uma técnica útil para a confirmação da infeção por Borrelia, particularmente 
no líquido sinovial de doentes com artrite de Lyme e também em casos de incerteza de 
diagnóstico, mas geralmente é realizada apenas para fins de investigação.  Em 2008, Cerar 
e colaboradores, demonstraram que a nested-PCR, utilizando o gene fla, apresentava uma 
maior sensibilidade do que a PCR convencional (64,6% vs 24%) (Santos et al., 2007; 
Cerar et al., 2008; Borchers et al., 2015). 
 
Tem sido utilizada, uma grande variedade de métodos moleculares, mas não estão 
padronizados, uma vez que os protocolos e alvos genéticos variam entre os laboratórios 
e são necessárias mais validações clínicas. Também para esta técnica, os resultados 
negativos não excluem o diagnóstico de BL (Rizzoli et al., 2011; Borchers et al., 2015). 
 
 
1.9. Indivíduos assintomáticos 
 
O termo infeção assintomática para a BL é utilizado quando o indivíduo que é exposto a 
espiroquetas da espécie B. burgdorferi s.l., possui anticorpos IgG no soro, mas não tem 
diagnóstico de BL prévio conhecido. O facto de alguns indivíduos poderem ser expostos 
a estas bactérias, sem desenvolverem sintomas clínicos desperta interesse do ponto de 
vista imunológico e poderá indicar uma resposta immune mais eficaz às espiroquetas 
nestes indivíduos. Verificou-se que indivíduos assintomáticos têm uma maior secreção das 
citocinas pró-inflamatórias IL-12 e TNF do que doentes com manifestações clínicas de 
BL, sugerindo uma atividade inata melhorada. Quanto à resposta imune adaptativa, não 
foram encontradas diferenças na secreção de IFN-γ e IL-4 específica de Borrelia quando 
comparados adultos assintomáticos expostos com Borrelia com doentes com BL clínica 
(Skogman et al., 2012). 
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Estudos epidemiológicos em áreas com BL endémica revelaram que a reatividade de 
anticorpos contra B. burgdorferi s.l. não é incomum em indivíduos saudáveis que não se 
lembram de ter qualquer sinal ou sintoma de infeção por BL. No entanto, a seroconversão 
parece ser menos comum nos EUA do que na Europa. Os mecanismos subjacentes que 
determinam se um indivíduo desenvolve seroconversão assintomática ou doença clínica 
são na sua maioria desconhecidos. A capacidade invasiva variável de diferentes estirpes 
de borrélias tem sido proposta, bem como diferenças inter-individuais na resposta imune 
contra B. burgdorferi s.l. (Henningsson, 2011). 
Esta problemática pode ser importante no âmbito da hemotransfusão. Apesar da presença 
de anticorpos anti-B. burgdorferi em dadores de sangue de regiões endémicas, não têm 
sido reportados casos de transmissão da BL por transfusão sanguínea. No entanto, existem 
casos de cultura positiva de B. burgdorferi no sangue de doentes com BL inicial, o que 
desde então deixou um alerta à comunidade médica para uma possível transmissão através 
de transfusão sanguínea (Linden & Bianco, 2001; Halperin, J.J., 2011). 
Em 1989, foi realizado um estudo realizado por Boden e colaboradores onde foi possível 
verificar a sobrevivência de B. burgdorferi em componentes sanguíneos (plasma, 
plaquetas e eritrócitos) dos dadores de sangue, que estavam em diferentes condições 
ambientais (-20ºC-24ºC) (Linden & Bianco, 2001). 
Tendo em conta que o sintoma mais comum (EM) pode ser causado na sequência da 
mordedura da carraça, uma transmissão intravenosa, possivelmente passaria 
despercebida, até pelos sintomas não específicos da BL (Linden & Bianco, 2001). 
Num estudo realizado em dadores de sangue na Malásia, estes foram testados para os 
anticorpos anti B. burdorferi (espécie B. afzelii) para IgM e IgG, tendo se verificado que 





O tratamento é iniciado após a confirmação do diagnóstico, o que deve acontecer o mais 
precocemente possível. A terapia profilática, não é recomendada nos casos 
assintomáticos, mas o individuo deve ficar atento aos seus sintomas clínicos, tais como, 
presença de rash, febre ou artralgia (Junior et al., 2007). 
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As espiroquetas do complexo B. burgdorferi s.l., são suscetíveis a penicilinas, 
cefalosporinas de segunda e terceira geração, tetraciclinas, macrólidos e glicolípidos, mas 
são resistentes a aminoglicosídeos, ao trimetoprim, à rifampicina e às quinolonas 
(Wormser et al., 2006). 
A escolha do agente antibacteriano, bem como a duração do tratamento e via de 
administração, tem por base a fase da doença e os órgãos envolvidos, com auxilio dos 
testes laboratoriais (Stanek et al., 2012; Gerstenblith & Stern, 2014). A antibioterapia é 
administrada por via oral ou via endovenosa, dependendo da fase da doença (Junior et al., 
2007). Em caso da infeção localizada, o tratamento indicado é a doxiciclina, cefuroxima 
ou amoxicilina, por via oral, geralmente durante 14 a 21 dias. No caso das manifestações 
clínicas apresentadas corresponderem a doença/infeção disseminada, como miocardite 
leve ou uma paralisia facial, os agentes antimicrobianos a utilizar são os mesmos, diferindo 
apenas na duração do tratamento, cerca de 28 dias (Gerstenblith & Stern, 2014). 
 
No que respeita ao envolvimento neurológico e cardíaco é indispensável a administração 
por via endovenosa de ceftriaxona, por um período entre duas a quatro semanas. No 
entanto, após a resolução do bloqueio cardíaco, deverá passar a ser administrado por via 
oral (Gerstenblith & Stern, 2014). 
 
Quando há manifestações cutâneas ou início da artrite de Lyme, os antibióticos recomendados 
são doxiciclina, amoxicilina, cefuroxima e fenoximetilpenicilina (penicilina 
V) administradas por via oral (Wormser et al., 2006). 
 
Existem estudos que indicam que o tratamento com ceftriaxona por via endovenosa 
durante cerca de 21 dias é suficiente no tratamento da BL disseminada (Oski et al., 2007). 
Um outro estudo realizado por Bremell e Dotevall, em 2014, demonstrou a eficácia da 
doxiciclina por via oral em casos de NBL, independentemente da gravidade dos sintomas 
(Bremell & Dotevall, 2014). 
 
Importa ainda referir, que a síndrome pós-doença de Lyme pode ocorrer. Esta caracteriza- 
se por persistência de múltiplos sintomas tais como, fadiga, cefaleias, mialgias, artralgias, 




Geralmente os sintomas são leves, sendo que em alguns casos podem ser graves e 
incapacitantes, interferindo na qualidade de vida do individuo. Nestes casos, o tratamento 
recomendado é sintomático, geralmente sem recurso a antibioterapia (Schnarr et al., 2006; 
Junior et al., 2007). 
1.11. Objetivos 
O estado de arte e os poucos estudos até agora realizados neste âmbito, motivaram a 
presente investigação, com a qual se pretendeu abordar a temática dos indivíduos 
assintomáticos e a sua importância no contexto hemotransfusional. Dentro desta 
perspetiva, o presente estudo teve como principais objetivos: 
 Identificar os indivíduos com anticorpos anti-Borrelia burgdorferi s.l. (IgM e 
IgG) numa amostra populacional assintomática; 
 Identificar os indivíduos com resultados positivos através do teste confirmatório 
(Western Blot); 
 Relacionar a presença de anticorpos específicos para Borreliose de Lyme com as 
características socio demográficas, clínicas, de viagens realizadas e fatores de 
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2. AMOSTRA POPULACIONAL E MÉTODOS 
 
 
2.1. Tipo de Estudo 
 




Os participantes (voluntários) foram recrutados de entre os utentes que recorreram ao 
laboratório do Instituto de Higiene e Medicina Tropical (IHMT), que realizaram estudo 
analítico.  
A amostragem foi não aleatória, por conveniência. 
Foram convidados a participar no estudo todos os indivíduos que viessem fazer análises 
de sangue ao IHMT/LABCLIN, sem sintomatologia ou indicação clínica para BL, 
durante os meses de setembro a dezembro de 2016. Foram também convidados a 
participar neste estudo, alunos, professores e funcionários do IHMT. 
 
Os critérios de inclusão requeridos para este estudo foram: 
i) ter idade igual ou superior a 18 anos; 
ii) ter capacidade para entender o estudo; 
iii) assinar o consentimento informado. 
 
 
Os critérios de exclusão para a participação neste estudo foram: 
i) história pessoal de doenças pré-existentes, como febre reumática, artrite 
reumatoide, espondilartrite anquilosante, mononucleose infeciosa e sífilis 
ii) não cumprir os critérios de inclusão. 
 
2.3. Instrumento de colheita de dados 
 
Para a recolha de dados foi necessário a assinatura do consentimento informado (Anexo 
I) por parte dos participantes do estudo. De seguida foi aplicado um questionário - 
Questionário I - onde foram colocadas questões relacionadas com a existência das 
doenças pré-existentes mencionadas acima - critérios de exclusão (Anexo II). 
Além do Questionário I que permitiu verificar se os participantes tinham algum fator de  
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exclusão, não lhes permitindo participar no estudo, foi também realizado outro 
questionário - Questionário II - elaborado para obter informações complementares do 
participante, como: características sociodemográficas, as atividades/fatores de risco para 
infeção, as manifestações clínicas/sintomatologia (Anexo III). Os dois questionários 
aplicados foram auto preenchidos. 
2.4. Amostras biológicas 
 
Para a avaliação serológica foram colhidas amostras de sangue, dos utentes que 
consentiram participar no estudo. 
Após separação do soro, todas as amostras dos participantes foram submetidos à técnica 
de IFA; as amostras com resultado positivo ou duvidoso (i.e., borderline), foram 
posteriormente confirmadas pelo teste de Western Blot (WB ou “immunoblot”). 
2.5. Meio de cultura e condições de crescimento 
 
Para a realização do presente trabalho, foi de extrema importância o meio de cultura para 
o crescimento adequado das bactérias do complexo B. burgdorferi. O seu 
desenvolvimento in vitro teve como objetivo a preparação de antigénios monovalentes 
para a técnica de imunofluorescência indireta (IFA). Com o intuito de se obterem culturas 
densas (107 e 108 bactérias/mL) foram feitas "passagens" de estirpes conservadas a -70ºC, 
em meio seletivo líquido BSK-H (SIGMA®). Foram inoculados em tubos estéreis com 5 
mL, cerca de 12 gotas (1gota = 33 μL) de "passagens” recentes de cada uma das estirpes 
com a densidade já referida. As culturas foram incubadas a 34ºC. 
 
Foi feita uma avaliação diária, quanto à presença e/ou ausência de crescimento bacteriano 
por observação macroscópica de cada tubo de cultura. O crescimento demorou cerca de 
5- 7 dias, onde pôde observar-se à medida que os dias passaram a mudança de cor do 
meio de vermelho para amarelo translúcido. 
 
Por microscopia de fundo escuro foi feita a confirmação do crescimento bacteriano. Os 




2.6. Diagnóstico imunológico 
 
De acordo com as instâncias internacionais, a abordagem diagnóstica para a BL deve ser 
feita por uma avaliação “two-step”. Esta consiste na realização da técnica de 
imunofluorescência indireta (IFA) como teste de rastreio, sendo as amostras com 
resultado positivo (título ≥1/256) e duvidoso (título 1/128) posteriormente confirmadas 
pelo teste de Western Blot (WB). 
2.6.1. Técnica de imunofluorescência indireta (IFA) 
 
 
Para a realização desta técnica é necessário que ocorra primeiramente a preparação do 
antigénio para as lâminas de IFA. Este é produzido no laboratório LBL (Leptospirose e 
Borreliose de Lyme) do IHMT a partir de culturas das estirpes de referência Pbi (B. 
garinii). A preparação das lâminas foi feita segundo os protocolos utilizados no laboratório 
de LBL, que advém do método descrito em 1992, por Gill & Johnson (Gill & Johnson, 
1992). 
Inicialmente, foram centrifugados 50 mL de Pbi, com densidade ≥107 bactérias/mL, 
durante 25 minutos, com velocidade de 13000 rpm, a uma temperatura de 15ºC. Após a 
primeira centrifugação, o sedimento obtido é ressuspendido em igual volume de tampão 
salino de sódio (PBS) 0,01 M (pH~7,2), com agitação no vortex. É realizada uma segunda 
centrifugação a 13000 rpm, durante 20 minutos a 15ºC. Repetindo-se o processo da 
primeira centrifugação, com o sedimento obtido, seguindo-se uma terceira e última 
centrifugação a 10ºC, durante 15 min a uma velocidade de 12000 rpm. Do sedimento 
obtido foi feita nova suspensão em 1 mL de tampão PBS 0,01 M (pH~7,2), com agitação 
no vortex, obtendo-se assim o lisado antigénico total. 
 
De acordo com a densidade observada, foi escolhida a diluição (1:20; 1:40; 1:80; 1:100) 
a utilizar para a preparação das lâminas. Esta deve garantir uma distribuição homogénea 
do antigénio nas lâminas. Foi feita uma lâmina "teste", para observação microscópica. 
Após a observação em microscopia de fundo escuro, não foi realizada qualquer diluição, 
para não comprometer a qualidade das lâminas. 
 
Distribuíram-se 5 μL do antigénio em cada poço das lâminas, deixando-as secar à 
temperatura ambiente. As lâminas foram depois colocadas numa tina com acetona durante 
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10 minutos, sob agitação, de modo a fixar o antigénio nos diversos poços. Em seguida 
foram realizadas duas lavagens com água destilada (10 minutos cada) igualmente sob 
agitação. 
 
Foram preparadas 150 lâminas. Após secarem na câmara de fluxo laminar, foi visualizada 
uma lâmina escolhida aleatoriamente, em microscópio de fluorescência (Motic®), 
aferindo-se assim a sua qualidade. Posteriormente foram devidamente acondicionadas a  
-20ºC, para serem usadas no presente trabalho e na rotina do laboratório. 
 
A observação das lâminas foi feita num microscópio de fluorescência (Motic®), usando 
um filtro com um comprimento de onda entre 450 e 490 nm e utilizando a objetiva de 
imersão. 
 
Se o soro a testar possuir anticorpos anti-Borrelia burgdorferi s.l., estes vão reagir com o 
antigénio fixado na lâmina – reação antigénio-anticorpo – sendo emitida fluorescência 
verde. 
 
Cada amostra de soro testada foi diluída a 1:32; 1:64; 1:128 e 1:256. Para o controlo 
positivo e negativo, foram realizados os mesmos procedimentos. São consideradas 
amostras com resultado positivo quando o título é igual ou superior a 1:256 e duvidoso 
as amostras com título igual a 1:128. Assim, os resultados foram expressos pelo título 
mais elevado dos soros diluídos para o qual a fluorescência foi observada. 
2.6.2. Técnica de Western Blot (WB) 
 
Todas as amostras positivas e duvidosas, foram submetidas ao teste confirmatório por 
WB. Para a realização desta técnica foram utilizados os kits comerciais, da Mikrogen®: 
"recomLine Borrelia IgM" e "recomLine Borrelia IgG". 
 
Esta técnica consiste num método indireto qualitativo in vitro, para a deteção de 
anticorpos IgG ou IgM anti- B. burgdorferi s.s., B. garinii, B. afzelii, B. bavariensis e B. 
spielmanii em soro, plama ou LCR. 
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O teste recomLine Borrelia IgM e IgG, baseia-se em antigénios recombinantes altamente 
purificados de B. burgdorferi s.l. (OspA, OspC, p100, VlsE, p39, p58, p18, p41) que são 
fixados em tiras de teste de nitrocelulose. 
 
As tiras de teste são incubadas com as amostras de soro diluídas. Se existirem anticorpos 
específicos, isto é, anticorpos anti-B. burgdorferi s.l. ocorrerá uma reação antigénio- 
anticorpo. Os anticorpos que não se ligam aos antigénios são eliminados durante a 
lavagem das tiras. Numa segunda etapa as amostras são sujeitas a uma nova incubação, 
desta vez com anticorpos anti-imunoglobulina humana (IgM e IgG), conjugadas com uma 
enzima, a peroxidase. Segue-se nova lavagem, onde os anticorpos não ligados ao 
conjugado, são eliminados. A etapa final requer a aplicação do substrato, que após alguns 
minutos permite a visualização da reação colorimétrica catalisada pela peroxidase, 
permitindo a observação macroscópica de bandas na tira de teste que traduzem a deteção 
de anticorpos específicos ligados. 
 
Para a validação do teste, deve verificar-se a presença da banda controlo IgM ou IgG. A 
partir daí deve ser feita a leitura das restantes bandas de acordo com a intensidade da 
banda do controlo "cut-off". Apesar de ser um teste qualitativo, os fabricantes do kit 
atribuem um valor quantitativo a cada uma das bandas, variando o valor no caso da tira 
ser IgM ou IgG. Possuem um valor mais elevado as proteínas consideradas major no 
diagnóstico de BL. 
 
 
2.7. Operacionalização de variáveis 
 
Foi necessária proceder à operacionalização das variáveis de forma a obter uma correta 
recolha de dados, análise e interpretação dos mesmos (Quadro 3). 
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Quadro 3 - Variáveis socio demográficas e clínicas do estudo e as suas definições 
 
Variáveis socio demográficas e de risco de infeção 





classe de idades, segundo os Censos 2011 da população 
ativa portuguesa, dos indivíduos deste estudo: 20-24 anos, 
25-29 anos, 30-34 anos, 35-39 anos, 40-44 anos, 45-49 
anos, 50-54 anos, 55-59 anos, 60-64 anos, 65-69 anos, 70- 
74 anos, ≥75 anos. 
Nacionalidade 
indica se os indivíduos nasceram em Portugal, outros 
países da Europa, em África, na América do Sul ou na Ásia 
Profissão 
atividade profissional (Ativa, Reformado, Desempregado, 
Estudante); 
Profissão de risco 
profissões consideradas de risco [Caçador (a), agricultor 
(a), Jardineiro (a)] 
Carraça no corpo visualização prévia de carraça no corpo 
Mordedura de carraça mordedura prévia de carraça 
Há quanto tempo 
corresponde ao tempo decorrido em anos que o 
participante foi mordido por carraça 
Estadia em área 
florestada 
indica se os indivíduos deste estudo vivem, viveram ou 
passaram temporadas em zonas de área florestada; 
Viveu quando tempo decorrido desde a última estadia 
Cães indica se os participantes deste estudo tiveram ou têm cães 
Outro contacto com 
cães 




Fora de Portugal estadia fora de Portugal 
Zona de risco Portugal 
zonas de risco em Portugal de contrair BL, por onde os 
indivíduos deste estudo passaram; 
Zona de risco 
zonas de risco no Mundo, por onde os indivíduos deste 
estudo passaram 
Zona endémica 
zonas endémicas no Mundo, por onde os indivíduos deste 
estudo passaram 
Caça ter como atividade de lazer a caça 
Agricultura ter como atividade de lazer a agricultura 
Jardinagem ter como atividade de lazer a jardinagem 
Campismo ter como atividade de lazer o campismo 
Caminhadas área 
florestada 
ter como atividade de lazer caminhar em áreas florestadas 
Caminhadas área 
arborizada 
ter como atividade de lazer caminhar em áreas arborizadas 




pápula [elevação pequena da pele (menos de 1cm) rosada 
ou avermelha], nos dois anos antecedentes ao estudo 
Febre 
diagnóstico de febre (superior a 39ºC) nos dois anos 
antecedentes ao estudo 





diagnóstico de miocardite nos dois anos antecedentes ao 
estudo 
Pericardite 
diagnóstico de pericardite nos dois anos antecedente ao 
estudo 
Paralisia 
diagnóstico de paralisia nos dois anos antecedentes ao 
estudo 
Mancha avermelhada 
mancha avermelhada na pele em forma oval nos dois anos 
antecedentes ao estudo 
Doença de Lyme indica se o indivíduo já teve ou tem a doença de Lyme 
IFA 
presença ou não de anticorpos anti-Borrelia burgdorferi s.l. 
no soro dos participantes 
WB IgM 
presença ou não de anticorpos IgM anti-B. burgdorferi s.l. 
no soro dos participantes 
WB IgG 




2.8. Tratamento dos dados 
 
As variáveis utilizadas para este estudo foram as características sociodemográficas, as 
atividades/fatores de risco para infeção, as manifestações clínicas/sintomatologia e os 
resultados laboratoriais - teste IFA e WB IgM e WB IgG. 
 
Tratando-se de um estudo descritivo, a análise dos dados nesta Dissertação, é apresentada 
em tabelas (tabela de frequências) e gráficos, pretendendo-se mostrar as frequências 




O tratamento estatístico de dados foi elaborado utilizando o programa SPSS (Statistical 
Package for Social Sciences) versão 24.0. 
 
2.9. Considerações éticas 
 
Foi solicitada autorização ao responsável do Laboratório Central que apoia as consultas 
do IHMT, para a realização do estudo. 
O estudo foi aprovado pelo Concelho de Ética do IHMT (parecer nº 12-2016) e pela 
Comissão Nacional de Proteção de Dados. 
O questionário era anónimo, dele constando apenas um número de código entre o 
questionário e as amostras colhidas, pelo que apenas a investigadora (Mestranda) 
conhecia a correspondência (participante – código). 
Foi respeitada a confidencialidade e todos os indivíduos podiam desistir do estudo a 
qualquer momento. 
Os indivíduos que tivessem teste confirmatório positivo seriam contactados pela 
investigadora (Mestranda). 
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3. RESULTADOS E DISCUSSÃO 




Participaram neste estudo 129 indivíduos. Os resultados são apresentados em tabelas de 

















Figura 11- Distribuição percentual dos participantes do estudo por género. 
 
Como pode ser observado na Figura 11, a maioria dos participantes deste estudo eram 
do género feminino, 63,6% (82/129) enquanto o género masculino contou com 47 
participantes (36,4%). 
A distribuição da idade dos participantes do estudo, pode ser observado no Quadro 4, 
onde se constata que o participante mais novo deste estudo tinha 21 anos e o mais velho 
91 anos. A média de idades dos participantes foi de 53 anos com um desvio padrão de 





Quadro 4 - Medidas de tendência central para a variável “idade” dos participantes do 
estudo 
 
Frequência (n) 127/129 
Mínimo 21 anos 
Máximo 91 anos 
Média 53 anos 
Desvio padrão 21,385 
Percentil 25: 30 anos 
 
50: 54 anos 
 
75: 73 anos 
 
De referir ainda que a frequência para a variável “idade” foi de 127 indivíduos, visto que 
dois dos participantes não responderam a esta questão. 
A amostra em estudo foi dividida em diversas faixas etárias, tendo sido categorizada da 
seguinte forma: 20-24 anos, 25-29 anos, 30-34 anos, 35-39 anos, 40-44 anos, 45-49 anos, 
50-54 anos, 55-59 anos, 60-64 anos, 65-69 anos, 70-74 anos e ≥75 anos, cuja distribuição 




















Figura 12 - Distribuição dos participantes do estudo por classes etárias (classe de 
idades). 
20-24   25-29   30-34   35-39   40-44   45-49   50-54   55-59   60-64   65-69   70-74 ≥75 


























É possível observar que o grupo etário que apresenta uma maior frequência foi ≥ 75 anos, 
25/127 (19,8%). A segunda classe de idades mais representada foi a dos 25-29 anos, com 
uma frequência de 17/127 (13,4%). As classes de idades menos representadas neste 
estudo, foram as de 40-44 anos e 55-59 anos ambas com apenas 4/127 (3,2%). 
No que respeita à variável “nacionalidade” consideraram-se quatro categorias distintas: 
Portugal, Europa, África, América do Sul e Ásia (Tabela 1). 
 
 




 Frequência (n) Percentagem (%) 
Portugal 110 85,3 
Europa 4 3,1 




Ásia 1 0,8 




Pode observar-se pela Tabela 1, que a maioria dos participantes deste estudo nasceram 
em Portugal, 110/129 (85,3%). O continente Africano foi a segunda categoria com mais 
participantes 12/129 (9,3%). 
Quanto à atividade profissional, esta foi categorizada em: Ativo, Desempregado, 
Reformado e Estudante. A quem não respondeu a esta pergunta no questionário, foi 




Tabela 2 – Distribuição 
professional 
dos participantes de acordo com a “variável” atividade 
Atividade profissional  Frequência (n) Percentagem (%) 
NS/NR  2 1,6 
Ativo  64 49,6 
Desempregado  2 1,6 
Reformado  49 38 
Estudante  12 9,3 




Verifica-se que a maioria da população em estudo (49,6%) era profissionalmente ativa, 
seguida da população reformada com (38%) do total de participantes. Os estudantes e os 
desempregados foram as populações com menor expressão neste estudo, com (9,3%) e 
(1,6%) de participantes, respetivamente. 
Fatores de risco 
 
Relativamente à variável “profissão de risco” para contrair Borreliose de Lyme, esta foi 
categorizada em: Agricultor, Jardineiro, Caçador, Sem profissão de risco e ainda, 
Agricultor/Jardineiro em simultâneo (Tabela 3). 
 
Tabela 3 - Tabela de frequências da variável “profissão de risco” da amostra populacional 
do estudo, face à BL 
 
Profissão Frequência (n) Percentagem (%) 
Agricultor 3 2,4 
Jardineiro 2 1,6 
Caçador 1 0,8 
Sem profissão de risco 119 93,7 
Agricultor/Jardineiro 2 1,6 




A maioria da população do estudo (93,7%), não reportou ter nenhuma profissão de risco 
















Figura 13 - Representação gráfica da distribuição da população em estudo de acordo com 
o contacto com carraças reportado 
 
 
Foi criado um gráfico, a partir das variáveis “Carraça no corpo” e “Mordido por carraça”, 
denominada “Contacto com carraças” 
Pela observação da Figura 13, pode constatar-se o contacto com carraças relatados pelos 
participantes deste estudo. Verificou-se que 18 indivíduos do total de participantes 
tiveram contacto com a carraça no seu corpo, sendo que 12 (9,5%) recordam-se da 
mordedura da mesma. Tendo em conta, que na maioria dos casos de BL, os doentes não 
se recordam de ter tido nenhum contacto com carraças, estes números podem ser 
superiores (viés de memória). 
O mesmo procedimento foi efetuado para as variáveis “Ter cão” e “Contacto com cães”. 






Não sei Não 




























Tabela 4 - Tabela de frequências relativa às variáveis “ter cão” e “contacto com cães” 
de acordo com as respostas dos participantes do estudo 
 
Ter cão Contacto com cães 
 
 Frequência (n) Percentagem Frequência (n) Percentagem 
 (%)  (%) 
Sim 75 59,52 36 75 
Não 51 40,47 12 25 
Total 127 100,0 48 100 
 
 
Da observação da Tabela 4, verificou-se que a maioria da população do estudo (59,5%), 
já teve contacto com cães em geral, quer por ter ou já ter tido cão, ou ainda através do 
contacto com cães alheios, (n=36; 75%). 
Quanto às viagens dos participantes, verificou-se que (88,2%) dos participantes já 
viajaram para fora de Portugal. De modo a perceber o risco de poder contrair BL durante 
as viagens realizadas por eles, foram associadas as variáveis, “Zona de risco” e “Zona 
endémica”, como apresentado na Figura 14. 
 
Tendo em conta, os países por onde os participantes viajaram, os mesmos foram divididos 
em zonas de risco (países considerados de risco para adquirir a doença) e zona endémica 
(países considerados endémicos para BL). Pode observar-se na Figura 14, que 81/109 
(74,3%), dos indivíduos inquiridos no referente estudo, já estiveram em zona de risco 






















Figura 14 - Representação gráfica da distribuição do Risco de BL em viagem [Zona de 
risco (n=109) e Zona endémica (n=76)] em indivíduos do total de participantes no estudo 
(N=129). 
 
Sabe-se que a exposição ocupacional, e/ou recreativa ou ainda residencial em campos e 
zonas florestadas, quando em áreas endémicas confere à população uma maior 
predisposição para desenvolver BL (Lindgren & Jaenson, 2006; EUCALB, 2009; Murray 
& Shapiro, 2010). Assim, na Figura 15, podem verificar-se, as atividades de lazer 
praticadas pelos participantes deste estudo. Estas foram categorizadas em: caça, 






Figura 15 - Representação gráfica da distribuição das atividades de lazer praticadas por 
(n=124) indivíduos do total de participantes do estudo 
 
Pode observar-se pelo gráfico da Figura 15, que a atividade mais realizada pelos 
participantes foi o campismo (n=54; 43,9%), e a menos realizada foi a caça, referida 
apenas por (n=5; 4,1%) dos mesmos. A categoria “Outras”, teve como respostas, 
piqueniques, banhos em piscinas naturais, praia, mergulho e trail, no entanto praia e 
mergulho não constituem um risco real de contrair a doença, objeto da presente 
investigação. 
 

















Sintomas da Borreliose de Lyme 
 
Tabela 5 - Distribuição dos sintomas major relacionados com BL descritos pelos 
participantes do estudo 
 
 
É possível verificar, pela distribuição dos sintomas relacionados com BL (Tabela 5), que 
estes não são muito frequentes na população em estudo, sendo, no entanto, a artrite o 
sintoma referido com mais frequência entre todos os outros (n=28; 22,2%). 
Anticorpos anti-B. burgdorferi s.l. 
 
Com as 129 amostras serológicas, foi realizado o teste de IFA como teste rastreio. É 
possível observar os resultados obtidos através da Tabela 6. 
Tabela 6 - Tabela de frequências dos títulos obtidos pelo teste IFA na amostra 





Frequência (n) Percentagem (%) 
 
  
<1/32 48 37,2 
 
1/32 17 13,2 
 
1/64 23 17,8 
 
1/128 18 14 
 




A técnica de rastreio designada IFA revelou ser reativa em 31,8% (n=41) do total (N=129) 
dos soros analisados, correspondentes a igual número de participantes. 
Como se observa na (Tabela 6), o teste de IFA foi categorizado nas diluições 
padronizadas: <1/32, 1/32, 1/64, 1/128 e 1/256, a última das quais é considerada o cut-off. 
Em 37, 2% dos soros não se observou nenhuma fluorescência, já em 13,2% das amostras 
foi possível observar alguma reatividade na diluição 1/32, não tendo sido observado 
qualquer fluorescência nas diluições subsequentes. Em contrapartida revelaram 
positividade com valor diagnóstico as diluições 1/64, 1/128 e 1/256, 23 participantes 
(17,8%), 18 participantes (14%) e 23 participantes (17,8%) respetivamente. 
Para confirmar a seropositividade [positiva e duvidosa (borderline)] para B. burgdorferi 
s.l., indicada pelo rastreio IFA nos soros dos participantes, foi realizado o teste de WB - 
IgM e WB - IgG. Os resultados obtidos estão apresentados na Tabela 7. 
 
Tabela 7 - Frequências dos resultados (Negativos, Borderline e Positivos) obtidos nos 
testes Western Blot - IgM e - IgG 
 
Western Blot IgM Western Blot IgG 
 
 Frequência (n) Percentagem Frequência (n) Percentagem 
 (%)  (%) 
Negativo 37 90,2 36 87,8 
Borderline 2 4,9 4 9,8 
Positivo 2 4,9 1 2,4 




Dos 41 indivíduos selecionados para o teste de WB IgM obtiveram-se dois resultados 
borderline e dois positivos e para o teste WB IgG quatro soros com título borderline e um 
considerado positivo. Isto significa que ocorreu reação antigénio-anticorpo, o que é 




Relação entre as diversas características populacional da amostra e a presença de 
anticorpos anti- B. burgdorferi s.l para as imunoglobulinas IgM e IgG no teste de 
Western Blot 
Foi analisada a relação dos resultados duvidosos e positivos obtidos nos soros dos 
participantes deste estudo com as diversas variáveis que caracterizaram a amostra 
populacional e ainda o significado dos resultados negativos. 
Assim começando pelos resultados negativos, tanto para IgM (90,2%) como para IgG 
(87,8%), prevalece o facto de corresponderem, em grande parte ao género feminino (IgM 
22-/41; IgG 23-/41), sendo a maioria da classe etária ≥ 75 anos (IgM 8-/41; IgG 16-/41) 
e dos 25-29 anos (IgM 5-/41; IgG 7-/41). Tal como na caracterização da população, a 
maioria dos resultados negativos, correspondem a participantes numa situação 
profissionalmente ativa (IgM 16-/41; IgG 17-/41) ou de reforma (IgM 16-/41; IgG 14- 
/41), que nasceram em Portugal (IgM 33-/4; IgG 32-/41) e não reportaram nenhuma 
profissão considerada de risco (IgM 35-/41; IgG 34-/41). 
Analisando pormenorizadamente os fatores de risco para a BL, apesar de grande parte da 
população em estudo não ter tido nenhum tipo de contato com carraças, foi, no entanto, 
possível verificar que cinco (5) indivíduos do referido universo (n=41) com resultado 
negativo no teste WB (IgM/IgG) tiveram contacto com a carraça no seu corpo e dois (2) 
deles não sabem se existiu algum contacto, bem como quatro (4) no mesmo universo 
foram mordidos por carraça e igual número (n=4) reportaram não saberem se foram 
mordidos. Apesar do potencial risco, a partir da exposição a carraças, principalmente em 
caso de mordedura, situação que essa exposição parece ter sido inofensiva, visto que os 
resultados de IgM como de IgG foram negativos. Nos casos concretos de mordedura, a 
carraça pode não ter sido transmissora dos agentes causais da BL e caso os tenha 
transmitido pode não ter havido tempo para ocorrer infeção ou até a transmissão das 
borrélias ter sido reduzida e o sistema imunológico dos indivíduos ter sido 
suficientemente competente para eliminar as borrélias transmitidas. Também o facto 
destas mordeduras, segundo o relato dos participantes em causa, terem ocorrido em duas 
das situações há pelo menos dois anos e numa outra situação há 18 anos, sendo bastante 
improvável que tenha existido um resultado positivo ou mesmo borderline para WB -IgM, 
permanecendo a dúvida se o resultado de WB - IgG seria reativo ou não, visto que já se 
passaram muitos anos na maioria dos casos. 
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Relativamente à estadia em área florestada, esta foi uma variável frequente quando se 
cruzam os resultados quer para IgM quer para IgG (19-/41). Em muitos casos, os 
indivíduos tiveram esse contacto na sua residência ou em casas de férias e também em 
zonas rurais. 
Quanto às viagens, a maioria dos participantes com resultado negative tanto para IgM (33-/41) 
como para IgG (32-/41), referiu já ter estado fora de Portugal. Estiveram em zonas 
consideradas de risco 23/41 (IgM) e 22/41 (IgG) dos inquiridos com resultado negativo e 
apenas 9/22 (IgM) e 7/22 (IgG) dos mesmos estiveram em zonas endémicas. 
As atividades de lazer, por sua vez, podem ter um risco associado que leve a contrair a 
doença, muito pela exposição a espaços de ampla vegetação. No entanto, foi possível 
verificar, que dentro do nosso universo populacional estas atividades não foram muito 
praticadas. Na atividade “caça”, apenas dois (2) dos 41 indivíduos com resultado negativo 
no WB–IgM/-IgG praticaram esta atividade como lazer. Já na atividade ‘agricultura’ e 
dentro do mesmo universo de 41 indivíduos, esta foi reportada por nove (9) e oito (8) dos 
participantes, cujos soros foram negativos respetivamente para IgM e IgG, enquanto que 
a ‘jardinagem’ foi a atividade praticada por 12 e 11 dos indivíduos participantes, cujo 
resultado foi igualmente negativo no WB para -IgM e –IgG, respetivamente. Quando 
reportada a atividade ‘campismo’ foi revelada como tendo sido a mais praticada, sendo 
que 18 do total de (n=41) participantes, não revelaram a presença de anticorpos anti-B. 
burgdorferi s.l., quer para IgM quer para IgG. Relativamente às caminhadas, estas foram 
reportadas para as áreas florestadas por 13/41 indivíduos e 12/41 indivíduos, 
respetivamente para os resultados de IgM e de IgG. Quantos às áreas arborizadas, 16/41 
participantes do estudo assim como 12 dos 41 indivíduos referiram afirmativamente essa 
presença. 
Assim como nas atividades de lazer, também os sintomas associados a BL, são muito 
pouco frequentes na população participante deste estudo e por esse motivo a frequência 
dos negativos que tiveram sintomatologia foi baixa. Apenas 1/41 indivíduos teve pápula, 
sendo o resultado negativo tanto para IgM como para IgG. A febre e a artrite foram os 
sintomas mais frequentes, a febre foi relatada em 4/41 e 5/41 dos testes WB -IgM e -IgG, 
respetivamente, enquanto a artrite teve 7/41 IgM e 8/41 IgG dos indivíduos. Apenas um 
(1) dos 41 indivíduos cujo soro foi avaliado pelo teste de WB -IgM teve paralisia, tendo 
o resultado sido negative. Já o sintoma mancha avermelhada foi apenas referida por um 
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participante, cujo resultado foi negativo no teste de WB tanto para IgM como IgG. 
Nenhum indivíduo deste estudo reportou ter tido sintomas de miocardite e de pericardite. 
Dos 41 soros testados para WB -IgM e -IgG, fomos relacionar os resultados com os do 
teste rastreio (IFA). Para a diluição 1/128, foram negativos 16 soros para IgM e 17 para 
IgG, enquanto que para a diluição 1/256, correspondente ao cut-off os resultados obtidos 
foram 21 e 19 soros para IgM e IgG, respetivamente. Com estes resultados verifica-se que 
mesmo um teste IFA com resultado positivo não significa necessariamente que o teste 
confirmatório (WB) também seja positivo já que existem reações cruzadas com outros 
agentes infeciosos, que podem mostrar reatividade no teste de imunofluorescência cuja 
sensibilidade é, por isso, inferior à do teste de Western Blot razão pela qual o teste IFA, é 
apenas usado como teste de rastreio. 
Relativamente aos resultados positivos e borderline, apresentam-se as tabelas resumo 












Do total dos indivíduos cujos soros foram analisados laboratorialmente (N=129), obteve- 
se reatividade específica com valor diagnóstico em nove (9), isto é, foi detetada a presença 
de anticorpos anti - B. burgdorferi s.l. nas referidas amostras biológicas, com a seguinte 
distribuição: três (3) indivíduos com resultado positivo e seis (6) com resultado 
borderline. Neste grupo de nove indivíduos não se verificou predominância de género e 
a idade foi uma variável diversificada; cinco (5) deles reportaram encontrarem-se 
profissionalmente ativos e quatro (4) já estarem reformados. No que respeita à 
nacionalidade todos referiram ser portugueses. Também nenhum deles referiu ter uma 
profissão considerada de risco. 
No mesmo grupo (n=9), verificou-se que não houve contacto com carraças, quer no corpo, 
quer pela presença de mordedura. Quatro (4) deles indicaram terem passado temporadas 
em área florestada e apenas dois (2) não viajaram para fora de Portugal. Sabe-se que no 
nosso país existem carraças da espécie I. ricinus, as quais são reconhecidas pela 
competência na transmissão de espiroquetas (borrélias) que causam a BL, pelo que se 
admite que estes indivíduos possam ter tido contacto em Portugal, com os referidos 
vetores/agentes patogénicos, apesar de não saberem ou não se recordarem (viés de 
memória). No entanto, a maioria (cinco) dos nove, estiveram em países considerados de 
risco (onde não foi incluído Portugal), sendo que quatro (4) deles, estiveram em zonas 
consideradas endémicas. 
Quanto às atividades de lazer, verificou-se que as mesmas foram pouco praticadas, sendo, 
no entanto, o campismo a atividade mais referida (n=4) pelos participantes que 
responderam a esta questão. 
Relativamente aos sintomas associados a BL, nenhum dos indivíduos apresentou ou teve: 
pápula, mancha avermelhada, miocardite ou pericardite. Apenas foram registados os 
sintomas febre, artrite e paralisia, mas em distintos indivíduos, sintomas estes que podem 
ter sido desenvolvidos por outro tipo de doença ou quadro clínico. Os restantes indivíduos 
foram assintomáticos, apesar dos resultados mostrarem evidência do contacto com as 
borrélias da espécie B. burgdorferi s.l., no entanto sem a presença de sintomatologia. 
Estes resultados vão ao encontro de uma das preocupações deste estudo, a presença de 
anticorpos anti-B. burgdorferi s.l., sem sintomatologia em indivíduos saudáveis ou que 
aparentam sê-lo e, como tal, reúnem os critérios para a dádiva de sangue.
56  
 
Em 1989, Boden e colaboradores, observaram a presença de B. burgdorferi em 
componentes sanguíneos tais como, plasma, plaquetas e eritrócitos dos dadores de sangue. 
Apesar desta evidência, não foram reportados casos de transmissão da BL por transfusão 
sanguínea. Segundo as Guidelines da World Health Organization (WHO), caso 
o indivíduo apresente sintomas concordantes com BL, serão excluídos da doação 
sanguínea e por precaução, em caso de diagnóstico confirmado de BL, a doação deve ser 
adiada por 28 dias após o tratamento e total recuperação do indivíduo. Em Portugal 
também se considera que um candidato a dador de sangue pode ser aceite para a dádiva 
de sangue um mês após a resolução da infeção, contudo caso haja complicações crónicas, 
o indivíduo deverá ser suspenso definitivamente da dádiva de sangue (Matos, et al., 
2014). Tanto em Portugal, como em Inglaterra, não são feitos despistes para uma possível 
presença de anticorpos anti - B. burgdorferi s.l. nos dadores de sangue. (Linden & Bianco, 
2001; UKBTS, 2005; Halperin, J.J., 2011; WHO, 2012; 
SNS, 2017). 
 
Na Tabela 8, pode ser observado o perfil de cada indivíduo com resultado positivo e 
borderline, pelo teste WB, onde se constata que, apesar de não existir contacto com 
carraças nem qualquer dos participantes exercer qualquer profissão considerada de risco, 
todos tiveram algum tipo de exposição a fatores de risco, potenciando a possibilidade de 
contacto com o agente infecioso. Os dois resultados positivos para IgM, revelaram que 
a exposição ou foi recente, pois o título de anticorpos IgM é o primeiro a elevar-se, ou 
então o mesmo será devido a uma nova exposição, correspondendo, nesse caso, a uma 
reinfeção. Também é possível que a infeção tenha ocorrido anteriormente, tendo ficado 
a(s) espiroqueta(s) latente(s), isto, como que “adormecidas” e apenas agora por alguma 
diminuição da ação do sistema imune, ter ocorrido reativação com a consequente deteção 
de anticorpos na avaliação serológica. Dos nove indivíduos com reatividade especifica, 
apenas um deles mostrou anticorpos da classe IgG positivos, o que indica que o contacto 
com borrélias poderá ter ocorrido há anos, visto que é característico deste tipo de 
anticorpos permanecer na corrente sanguínea durante vários anos eventualmente até 
décadas. 
Relativamente aos seis indivíduos com resultados borderline (dois para IgM e quatro 
para IgG), considera-se que não devem ser ignorados, já que estes resultados podem ter 
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importância clínica, devendo os mesmos ser acompanhados pelo médico assistente com 
base no seu historial clínico. O LBL do IHMT, recomenda nestes casos, uma nova 
colheita de sangue (geralmente dentro de aproximadamente seis meses), para uma melhor 
avaliação, visto que este resultado poderá indiciar a presença de borrélias, tendo por isso 
importância clínica, ou ainda, podendo tratar-se de uma reação cruzada por outro agente 
infecioso, ou até traduzir alguma anomalia no contexto de autoimunidade que, por sua vez, 
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4. CONCLUSÕES E CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 
A BL é uma doença emergente, que também atinge a população portuguesa e que deverá 
continuar a ser estudada para se conhecer a sua verdadeira amplitude no nosso país. Nos 
últimos anos, tem-se verificado um aumento significativo da distribuição geográfica dos 
casos de BL, pelo que se admite que a mobilidade populacional tenha impacte na Saúde 
Pública. 
O diagnóstico da BL pode assim ser um desafio para os clínicos e para o laboratório, 
devido ao facto da respetiva sintomatologia ser muito semelhante, e até sobreponível a 
outras doenças mesmo podendo também cursar sem qualquer tipo de sintoma. O facto de 
alguns indivíduos poderem ser expostos às bactérias do complexo B. burgdorferi s.l., sem 
desenvolverem sintomas clínicos desperta um grande interesse do ponto de vista da 
investigação imunológica. 
Como foi possível verificar neste trabalho, com uma amostra relativamente pequena, nove 
indivíduos aparentemente saudáveis, sem sintomatologia concordante com o diagnóstico 
de BL, tiveram resultados positivos e borderline através do teste confirmatório (WB), 
revelando assim contacto prévio com o agente infecioso em alguma fase da sua vida, 
apesar de não ter sido referido qualquer contacto direto ou indireto com os vetores 
(carraças). Esta evidência permitiu concluir que existiram outros fatores de risco 
associados a estes indivíduos. 
Estes resultados levantam uma preocupação relacionada com a hemotransfusão, visto que 
seis dos nove indivíduos cumprem os critérios de idade para a doação de sangue. Estudos 
já realizados evidenciam a presença dos anticorpos anti- B. burgdorferi s.l. nos 
componentes sanguíneos a diferentes temperaturas, no entanto ainda não existe evidência 
de transmissão por doação de sangue, sendo que também esta problemática não é muito 
estudada. 
No futuro, seria um importante foco para novos trabalhos de investigação, que deverão 
envolver um maior número de participantes de modo a estudar-se a população 
assintomática portuguesa no âmbito da BL, podendo com isso ser estudada a população 
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 INTRODUÇÃO 
A borreliose de Lyme é uma doença com importância epidemiológica, clínica e social. É transmitida aos 
seres humanos através da mordedura de carraças infetadas por bactérias chamadas borrélias. No 
Homem, pode afetar diversos órgãos e sistemas tais como a pele, sistema nervoso, articulações e o 
coração. Atualmente, está documentado que a Borreliose de Lyme representa um encargo considerável 
para a saúde pública na Europa, afetando todos os anos milhares de pessoas. Portugal é um dos países 
onde é obrigatória a declaração desta doença. Apresenta-se em seguida toda a informação sobre o 
estudo, para poder decidir se quer ou não participar. Esta é uma decisão pessoal. Se tiver alguma questão 
ao ler este documento, pode colocá-la a quem lho forneceu, e contactar qualquer um dos investigadores. 
 
A) OBJECTIVO DO ESTUDO 
Esta doença pode ser confundida com outras doenças, devido à semelhança das manifestações clínicas, 
ou mesmo à ausência de sintomas. Os estudos publicados sobre esta doença em Portugal são ainda 
poucos. Pretendemos saber se as pessoas possuem anticorpos específicos contra Borrelia burgdorferi s.l. 
 
B) PROCEDIMENTO DO ESTUDO 
Se aceitar fazer parte deste estudo terá apenas que preencher o questionário que se segue. Para saber se 
já foi infetado(a) vamos precisar de uma pequena parte do sangue que lhe for colhido quando fizer análises 
para a deteção de anticorpos anti-Borrelia burgdorferi s.l.. Mais tarde a amostra será encaminhada para o 
Laboratório de Leptospirose e Borreliose de Lyme da UEI de Microbiologia Médica do Instituto de Higiene 
e Medicina Tropical (IHMT), onde será feita a análise. Se der a sua autorização, será contactado se o 
resultado for positivo, para que possa ser encaminhado para o seu médico assistente. O seu médico se 
assim entender poderá ter o auxílio da Dra Rosa Teodósio, médica do IHMT. 
 
C) PARTICIPAÇÃO VOLUNTÁRIA E LIBERDADE PARA DESISTIR 





D) RISCOS E DESCONFORTOS 




Para si haverá benefício caso tenha anticorpos anti-Borrelia burgdorferi s.l. (esteja infetado) pois será 
avisado e poderá ser tratado pelo médico assistente. 
Para a população, o benefício que há neste estudo é permitir que se conheça a distribuição da doença, 
em indivíduos assintomáticos residentes em Portugal e alertar as autoridades de saúde. 
 
F) COMPENSAÇÃO 
Não terá que pagar nada para fazer parte deste estudo, nem será pago para tal. 
 
G) CONFIDENCIALIDADE 
As suas informações são confidenciais. 
Os questionários vão ter um código e não o seu nome. Apenas o investigador terá acesso aos nomes 
correspondentes aos códigos, que serão guardados por ele. Toda a informação relativa às amostras e 
aos dados será guardada por um prazo máximo de 5 anos e após este período serão destruídos. 
 
H) PUBLICAÇÃO DE RESULTADOS 
Os resultados deste estudo serão comunicados às autoridades de saúde, mostrados em reuniões 
científicas e publicados em revistas científicas, mas não terão dados confidenciais. 
 
 
I) DECLARAÇÃO DA PARTICIPANTE 
 
Fui convidado a participar no estudo sobre Doença de Lyme, e sei que envolve a utilização de uma amostra 
de sangue obtida na colheita que realizo neste serviço. Fui informado de que os riscos são mínimos, e sei 
que os benefícios diretos só existem se estiver infetado. Foi-me dado o nome do investigador com quem 
posso contactar. Li toda a informação deste documento, ou foi-me lida. Tive oportunidade de fazer 
perguntas sobre o estudo. Autorizo voluntariamente a minha participação neste estudo, e sei que tenho 
liberdade para desistir a qualquer altura, sem prejuízo para os meus cuidados de saúde neste Instituto. 
 




Contato telefónico:   
 
Código:   
 
Data:  /  /   
 

























Se respondeu Sim a alguma das questões anteriores, infelizmente não poderá 
participar no estudo, pois estas doenças podem causar um resultado falso 
positivo para a Borreliose de Lyme. Obrigado pela colaboração. 
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